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  ﻣﻘﺪﻣﻪ
رد ﺗﻮﺟـﻪ ﻮﻫـﺎﻳﻲ ﻛـﻪ در ﺳـﺎﻟﻬﺎي اﺧﻴـﺮ ﻣ ـﻲ از ﻣﻮﻟﻜـﻮل ﻳﻜ    
 ﭘﮋوﻫــﺸﮕﺮان ﻗ ــﺮار ﮔﺮﻓﺘ ــﻪ اﺳــﺖ، ﻣﻮﻟﻜــﻮل ﻧﻴﺘﺮﻳ ــﻚ اﻛــﺴﺎﻳﺪ 
  . ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ( edixO cirtiN=ON)
  
  
  
  
  
  
  
 ﻛﻪ ﻫﻢ ﺑـﻪ (2و 1)، ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ ﻛﻮﭼﻚ و ﭼﺮﺑﻲ دوﺳﺖ اﺳﺖ ON    
( rotaideM)ﻋﻨﻮان ﻳﻚ ﻋﺎﻣﻞ ﺳﻴﺘﻮﺗﻮﻛﺴﻴﻚ و ﻫﻢ ﻳﻚ ﻣﻴـﺎﻧﺠﻲ 
   (3-5).ﻧﻤﺎﻳﺪ در ﺑﺪن ﻋﻤﻞ ﻣﻲ
  
  
  
  ﭼﻜﻴﺪه 
 ﻣﻮﻟﻜﻮل ﻛﻮﭼـﻚ ﭼﺮﺑـﻲ دوﺳـﺖ اﺳـﺖ ﻛـﻪ در ﺑـﺪن ﺑـﻪ ﻋﻨـﻮان (ON=edixO cirtiN)ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ: زﻣﻴﻨﻪ و ﻫﺪف    
 ﺳﺒﺐ ONاي ﻛﻪ ﻏﻠﻈﺖ ﺑﺎﻻي  ﺑﻪ ﮔﻮﻧﻪ ،ع ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻧﻘﺶ دارد  در دﻓﺎ ONﻫﻤﭽﻨﻴﻦ . ﻛﻨﺪﺳﻴﺘﻮﺗﻮﻛﺴﻴﻚ و ﻳﻚ ﻣﻴﺎﻧﺠﻲ ﻋﻤﻞ ﻣﻲ 
اﻳـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ ﺑـﺮاي ﺑﺮرﺳـﻲ اﺛـﺮ ﺿـﺪ درﻣـﺎﺗﻮﻓﻴﺘﻲ . ﺷـﻮد ﻫﺎ و ﻣﺮگ آﻧﻬﺎ ﻣﻲ  از ﺟﻤﻠﻪ ﻗﺎرچ ﻫﺎﻣﻬﺎر رﺷﺪ ﻣﻴﻜﺮوارﮔﺎﻧﻴﺴﻢ 
  . ﺷﺪه اﺳﺖ يرﻳﺰ ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ ﻃﺮحﺑﺎ  ﻬﺎﺮ اﺣﺘﻤﺎﻟﻲ آﻧ و ﺗﺪاﺧﻞ اﺛONﻫﺎي آزادﻛﻨﻨﺪه  ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
ﻛﻤﺘﺮﻳﻦ ﻏﻠﻈـﺖ ﺑﺎزدارﻧـﺪﮔﻲ از روش ﺑﻜﺎر رﻓﺘﻪ در اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ ﺗﻌﻴﻴﻦ . ﻪ از ﻧﻮع ﺗﺠﺮﺑﻲ ﺑﻮد ﻣﻄﺎﻟﻌاﻳﻦ : رﺳﻲﺮروش ﺑ     
ﻫـﺎي  ﮔﻴﺮي از ﺗﻮﺻﻴﻪ  در ﻣﺤﻴﻂ ﻣﺎﻳﻊ ﺑﺎ رﻗﺘﻬﺎي ﻣﻴﻜﺮو و ﺑﺎ ﺑﻬﺮه(CIM=noitartnecnoC yrotibihnI laminiM)رﺷﺪ
  . ﺑﻮد( dradnats yrotarobal lacinilc rof eettimmoc lanoitaN)SLCCN
ﻫـﺎي ﺮ روي ﮔﻮﻧـﻪ  ﺑ ـONﻛـﺸﻲ ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ آزاد ﻛﻨﻨـﺪه دﻫﻨﺪ ﻛﻪ اﺛﺮ ﻣﻤﺎﻧﻌﺖ ﻛﻨﻨـﺪﮔﻲ و ﻗـﺎرچ ﻫﺎ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ  ﻳﺎﻓﺘﻪ :ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ    
ﻛـﺸﻲ ﻫـﺮ دو آﻧﻬـﺎ، اﺛـﺮ ﻗـﺎرچ . ﺑﺎﺷـﺪ ﻴﺮ اﺳﺖ وﻟﻲ ﺗﻮان آن در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ ﺑﺴﻴﺎر ﭘـﺎﻳﻴﻦ ﻣـﻲ درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺘﻲ، ﭼﺸﻤﮕ 
ﻫﺎي اﻧﺴﺎن دوﺳﺖ در ﺑﺮاﺑﺮ ﺗﺮﺑﻴﻨـﺎﻓﻴﻦ ﺑﻪ ﮔﻮﻧﻪ ﻫﺎي ﺣﻴﻮان دوﺳﺖ و ﺧﺎك دوﺳﺖ ﻧﺴﺒﺖ  ﮔﻮﻧﻪ. ﺑﺎﺷﺪواﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻏﻠﻈﺖ ﻣﻲ 
و  ON/ATED اﺛـﺮ ﺗـﺪاﺧﻞ . ﺗﺮ ﺑﻮدﻧﺪ  ﺣﺴﺎس(etirtin enimairt nelyhteiD=ON/ATED)ﻧﻴﺘﺮﻳﺖ آﻣﻴﻦ ﺗﺮي اﺗﻴﻠﻦ  ديو
ﻏﻴـﺮ )ﻫـﺎي ﻣﻴﻜﺮوﺳـﭙﻮروم ﻛـﺎﻧﻴﺲ، ﻣﻴﻜﺮوﺳـﭙﻮروم ﺟﻴﭙـﺴﺌﻮم و ﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘـﻮن ﻣﻨﺘـﺎﮔﺮوﻓﻴﺘﻴﺲ ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ در ﻣﻮرد ﮔﻮﻧـﻪ 
 tsinogatnA، >XIF4 و در ﻣﻮرد ﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘـﻮن روﺑـﺮوم، ﺑـﻪ دﻟﻴـﻞ tnereffidni، 1<XIF<4ﻟﻴﻞ ، ﺑﻪ د (ﻫﺎ دوﺳﺖ اﻧﺴﺎن
 ،(ON/AED=etartin enima lyhteiD)ﻧﻴﺘﺮﻳـﺖ  آﻣﻴﻦ اﺗﻴﻞ در اﻳﻦ ﭘﮋوﻫﺶ ﺑﻪ ﻣﻮﺟﺐ ﻧﻴﻤﻪ ﻋﻤﺮ ﺑﺴﻴﺎر ﻛﻮﺗﺎه دي. ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
  . اﺛﺮي از آن ﻗﺎﺑﻞ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺒﻮد
رﺳـﺪ ﺮ ﻣﻲ ﻫﺎي ﻣﻮﺟﻮد ﺑﻪ ﻧﻈ ﻣﺤﺘﻮاي ﻧﻮﺷﺘﻪ ﻫﺎي اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ و ﺑﺎ ﺗﻜﻴﻪ ﺑﺮ  ﻪروي ﻫﻢ رﻓﺘﻪ ﺑﺎ اﻟﻬﺎم از ﻳﺎﻓﺘ : ﮔﻴﺮي     ﻧﺘﻴﺠﻪ
  .ﻫﺎي درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺘﻲ ﺑﺎﺷﺪ ﻫﺎي درﻣﺎن ﻋﻔﻮﻧﺖ ﺗﻮاﻧﺪ ﻳﻜﻲ از راه ، ﻣﻲONﻫﺎي آزاد ﻛﻨﻨﺪه  ﻛﻪ ﻣﺼﺮف ﻣﻮﺿﻌﻲ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
           
    ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ – 2     ﻫﺎ درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺖ – 1:    ﻫﺎ ﻛﻠﻴﺪواژه
 اُ ـ اِن /اِ ـ اﻳﻲ  ـ ـﺎ،ُ دي اِن/اِ ـ ﺗﻲ ـ اﻳﻲ ـ  دي، آزاد ﻛﻨﻨﺪه ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪﻛﻤﭙﻠﻜﺲ  – 3                 
 
  48/5/3:ﺗﺎرﻳﺦ ﭘﺬﻳﺮش، 48/1/51:ﺗﺎرﻳﺦ درﻳﺎﻓﺖ
  (.ﻣﺆﻟﻒ ﻣﺴﻮول*)ﺷﻨﺎﺳﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷﺘﻲ ـ درﻣﺎﻧﻲ اﻳﺮان، ﺗﻬﺮان، اﻳﺮاناﺳﺘﺎدﻳﺎر ﻗﺎرچ(I
  .اﺳﺘﺎدﻳﺎر ﺑﻴﻮﺷﻴﻤﻲ، داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ و ﺧﺪﻣﺎت ﺑﻬﺪاﺷﺘﻲ ـ درﻣﺎﻧﻲ اﻳﺮان، ﺗﻬﺮان، اﻳﺮان( II
  .ﺷﻨﺎﺳﻲ ﭘﺰﺷﻜﻲ چرﻛﺎرﺷﻨﺎس ارﺷﺪ ﻗﺎ( III
  .رﺷﺘﻪ ﻓﺎرﻣﺎﻛﻮﻟﻮژيﺘﺮي دﻛ( VI
  .ﺷﻨﺎﺳﻲ ﻛﺎرﺷﻨﺎس ارﺷﺪ ﻣﻴﻜﺮوب( V
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 در دﻓﺎع ﺳـﻠﻮﻟﻲ ONﺑﻌﻼوه ﻣﺪارك ﻣﺴﺘﺪﻟﻲ وﺟﻮد دارد ﻛﻪ     
 ﻫـﺎ  ﻣﺎﻛﺮوﻓﺎژﻫﺎ در ﻣﻮاﺟﻪ ﺑﺎ ﻣﻴﻜﺮوارﮔﺎﻧﻴـﺴﻢ (6).ﻛﻨﺪﺷﺮﻛﺖ ﻣﻲ 
 ON، ﻣﻘﺎدﻳﺮ زﻳـﺎدي (ﻫﺎﻫﺎ و ﻗﺎرچ ﻫﺎ، ﺑﺎﻛﺘﺮي ﻫﺎ، وﻳﺮوس  اﻧﮕﻞ)
، ﺳﺒﺐ ﻣﻬـﺎر رﺷـﺪ اﻳـﻦ ONﻛﻨﻨﺪ ﻛﻪ اﻳﻦ ﻏﻠﻈﺖ ﺑﺎﻻي ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻲ 
   (7-9).ﺷﻮد ﻫﺎ ﻳﺎ ﻣﺮگ آﻧﻬﺎ ﻣﻲ ﭘﺎﺗﻮژن
 ﻧﻘـﺶ ،ONﺎي واﺑـﺴﺘﻪ ﺑـﻪ ــ ـﻫﻪ، ﻣﻜﺎﻧﻴـﺴﻢ ــ ـروي ﻫﻢ رﻓﺘ     
ﻗـﺎرﭼﻲ ﺑـﺎزي ﻫـﺎي  ﻛﻠﻴـﺪي را در دﻓـﺎع ﻣﻴﺰﺑـﺎن ﻋﻠﻴـﻪ ﻋﻔﻮﻧـﺖ
ﻧﻴـﺰ ﻫﺎي ﭘﻮﺳﺘﻲ  در ﻋﻔﻮﻧﺖ ON در ﻣﻮرد ﻧﻘﺶ (01-51).ﻛﻨﻨﺪ ﻣﻲ
وم از ﺳـﻄﺢ  ﺑـﻪ ﻃـﻮر ﻣـﺪا ONدﻫﻨـﺪ ﻛـﻪ ﻫﺎ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ  ﺑﺮرﺳﻲ
د؛ ﻮــ ـﺷﻲ آزاد ﻣـﻲ ــﭘﻮﺳﺖ ﻧﺮﻣﺎل ﺗﻮﺳﻂ ﻳﻚ ﻣﺴﻴﺮ ﻏﻴﺮآﻧﺰﻳﻤ 
ﻮد در ﻋ ــﺮق ـ ـــ، در ﻧﺘﻴﺠ ــﻪ ﺗﺒ ــﺪﻳﻞ ﻧﻴﺘ ــﺮات ﻣﻮﺟ ONﺪ ـ ـــﺗﻮﻟﻴ
ﻂ ــــﺪي ﺗﻮﺳــــﻢ ﻧﻴﺘــﺮات ردوﻛﺘــﺎز ﺗﻮﻟﻴـﻂ آﻧﺰﻳــــــﺗﻮﺳ
ﻫﺎي ﺳﻄﺢ ﭘﻮﺳـﺖ ﺑـﻪ ﻧﻴﺘﺮﻳـﺖ و ﺳـﭙﺲ ﺑـﻪ دﻧﺒـﺎل آن  ﺑﺎﻛﺘﺮي
 ﻧﻘـﺶ ﻣﻬـﺎري در ONﮔﻴﺮد و اﻳﻦ  ﺻﻮرت ﻣﻲ noitacifidica
ﺎس ــﺎي ﺣـﺴ ــ ـﻫﻫﺎي ﻗﺎرﭼﻲ و ﺳﺎﻳﺮ ﻣﻴﻜﺮوارﮔﺎﻧﻴـﺴﻢ  ﻋﻔﻮﻧﺖ
 و ONدﻫ ــﺪ ﻛ ــﻪ  ﺎن ﻣ ــﻲــﺎت ﻧ ــﺸـ ﺗﺤﻘﻴﻘ ــ(61).ﺖ داردـ ـــﭘﻮﺳ
، (2ONH)ﻖ از آن ﭼــﻮن ﻧﻴﺘــﺮوس اﺳــﻴﺪــﺗﺮﻛﻴﺒــﺎت ﻣــﺸﺘ
( OONO)ﻧﻴﺘﺮﻳـﺖ و ﭘﺮاﻛـﺴﻲ ( 3ON2H)اﻛﺴﺎﻳﺪدﻧﻴﺘﺮوژن ﺗﺮي 
ﺗﻮاﻧﻨﺪ ﺑﻪ ﻋﻨﻮان ﻣﻜﺎﻧﻴـﺴﻢ دﻓـﺎع ﺷﻮﻧﺪ، ﻣﻲ ﻛﻪ در ﺑﺪن ﺗﻮﻟﻴﺪ ﻣﻲ 
ﻫﺎي ﭘﺎﺗﻮژن ﭘﻮﺳﺖ ﻋﻤـﻞ ﻏﻴﺮاﺧﺘﺼﺎﺻﻲ ﻋﻠﻴﻪ ﻣﻴﻜﺮوارﮔﺎﻧﻴﺴﻢ 
ﻫﺎي ﺟﻠﺪي و ﺗﻤﺎﻳﺰ llecTﻴﻦ در ﻋﻤﻠﻜﺮد ﻛﻨﻨﺪ و اﻳﻦ ﻣﻮاد ﻫﻤﭽﻨ 
  ( 71).ﺑﺎﺷﻨﺪ ﻫﺎ و ﻧﻴﺰ ﻓﺸﺎر ﺧﻮن ﭘﻮﺳﺖ ﻣﻮﺛﺮ ﻣﻲ ﻛﺮاﺗﻴﻨﻮﺳﻴﺖ
ﻫﺎ ﺑﻮده ﻛـﻪ  آﻣﻴﻦ    ﺗﺮﻳﺒﻨﺎﻓﻴﻦ، داروي ﺿﺪﻗﺎرﭼﻲ از ﮔﺮوه آﻟﻴﻞ 
از ﺳــﻨﺘﺰ ارﮔﻮﺳــﺘﺮول در ﺳــﻄﺢ آﭘﻮﻛــﺴﻴﺪاﺳﻴﻮن اﺳــﻜﻮآﻟﻦ 
ﻛﻨﺪ و در درﻣﺎن درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺘﻮزﻳﺲ ﺑﻪ ﻃﻮر ﻣﻮﺿﻌﻲ ﻣﻤﺎﻧﻌﺖ ﻣﻲ 
   (81).ﺷﻮد ﺼﺮف ﻣﻲو ﺳﻴﺴﺘﻤﻴﻚ ﻣ
ﻫﺎﻳﻲ ، ﻧﻮﻛﻠﺌﻮﻓﻴﻞ (etaONON)ONﻫﺎي آزاد ﻛﻨﻨﺪه      ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
دارﻧـﺪ و  را در داﺧـﻞ ﺧـﻮد ﻧﮕـﻪ ﻣـﻲ ONﻫﺴﺘﻨﺪ ﻛـﻪ ﻣﻮﻟﻜـﻮل 
ﻫـﺎي ﺳﭙﺲ ﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻧﻮع ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ و ﻧﻴﻤـﻪ ﻋﻤـﺮ آن، در زﻣـﺎن 
 را در ON ﻣﺤـﻴﻂ، ﻣﻮﻟﻜـﻮل Hpﻣﻌﻴﻦ و در ﭘﺎﺳﺦ ﺑﻪ ﺗﻐﻴﻴﺮات 
ارد ﺑـﺎزار ﺷـﺪن اﻳـﻦ ﺑـﺎ ﺗﻮﻟﻴـﺪ و و . ﻛﻨﻨـﺪ ﻣﺤﻴﻂ آﺑﻲ آزاد ﻣـﻲ 
 و ﺳﺎﻳﺮ ﺗﺮﻛﻴﺒـﺎت ONﺗﺮﻛﻴﺒﺎت، راه ﺑﺮاي ﺗﺤﻘﻴﻖ و اﺳﺘﻔﺎده از 
ﻫـﺎي ﻣﺨﺘﻠـﻒ ﺑـﺎز ﻂ ﻧﻴﺘـﺮوژن در درﻣـﺎن ﺑﻴﻤـﺎري ــ ـﺣﺪ واﺳ 
  . ﮔﺮدﻳﺪ
 نﻫـﺎ در درﻣـﺎ ﻫﺎﻳﻲ ﺑﺮاي اﺳﺘﻔﺎده از اﻳـﻦ ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ  ﭘﮋوﻫﺶ    
ﻫﺎي وﻳﺮوﺳـﻲ، ﺑﺎﻛﺘﺮﻳـﺎﻳﻲ و ﻗـﺎرﭼﻲ در دﺳـﺖ اﻧﺠـﺎم  ﻋﻔﻮﻧﺖ
   (91-12).اﺳﺖ
ﺣﺎﺿﺮ ﻛﻪ ﺑﺮاي ﺟﺴﺘﺠﻮي اﺛﺮ ﺿﺪ درﻣـﺎﺗﻮﻓﻴﺘﻲ دو     ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ 
 و ﻣﻘﺎﻳ ــﺴﻪ آﻧﻬ ــﺎ ﺑ ــﺎ ﺗﺮﺑﻴﻨ ــﺎﻓﻴﻦ و ONﻛﻤ ــﭙﻠﻜﺲ آزاد ﻛﻨﻨ ــﺪه 
ﻫﺎ و ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ ﺑﺮدن ﺑﻪ اﺛﺮ ﺗﺪاﺧﻠﻲ اﺣﺘﻤﺎﻟﻲ ﺑﻴﻦ اﻳﻦ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ  ﭘﻲ
  . ﻃﺮح ﮔﺮدﻳﺪه، ﻗﺪﻣﻲ در اﻳﻦ راه اﺳﺖ
  
  روش ﺑﺮرﺳﻲ
. ﺑـ ــﻮد( latnemirepxe)    اﻳـ ــﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـ ــﻪ از ﻧـ ــﻮع ﺗﺠﺮﺑـ ــﻲ 
ﻲ ـ ـــﻦ ﺑﺮرﺳـ ـــﺎده در اﻳــ ـــﻮرد اﺳﺘﻔـ ـــﺎي ﻣـ ـــﻫ درﻣﺎﺗﻮﻓﻴ ــﺖ
      CCTP 9605ﺲ ــــ ـــﻮروم ﻛﺎﻧﻴـــــ ـــﻞ ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙــــ ـــﺷﺎﻣ
، (9605 noitcelloC erutluC epyT naisreP)
 epyT naisreP) CCTP 0705ﻣﻴﻜﺮوﺳ ــﭙﻮرم ﺟﻴﭙ ــﺴﺌﻮم 
 3415و ﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘـﻮن روﺑـﺮوم ( 0705 noitcelloC erutluC
 ﺗﻬﻴـﻪ (3415 noitcelloC erutluC epyT naisreP)CCTP
ﻫـﺎي ﻋﻠﻤـﻲ و ﺻـﻨﻌﺘﻲ اﻳـﺮان و ﻳـﻚ ﺷﺪه از ﺳﺎزﻣﺎن ﭘﮋوﻫﺶ 
ﺪه از ﺑﻴﻤـﺎر ــ ـﺪا ﺷ ــ ـﺲ ﺟ ــ ـﻮن ﻣﻨﺘﺎﮔﺮوﻓﻴﺘﻴ ــﻧﻤﻮﻧﻪ ﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘ 
داروي ﺿﺪﻗﺎرﭼﻲ ﻣﻮرد ﻣﺼﺮف، ﭘﻮدر ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ اﻫـﺪاﻳﻲ . ﺑﻮد
 و oN hctaB: OOHBT99304ﻛﺎرﺧﺎﻧـﻪ ﺗﻬـﺮان ﺷـﻴﻤﻲ ﺑـﺎ 
  .  ﺑﻮدycnetoP yassA=%99/7
، ﺷﺎﻣﻞ ﻣـﻮارد زﻳـﺮ (sronod-oN)ON ﺗﺮﻛﻴﺒﺎت آزاد ﻛﻨﻨﺪه     
  : ﺑﻮد
ﺑ ــﺎ ﻓﺮﻣ ــﻮل : "enimairt enelyhteiD "ON/ATED -1    
 داﻟﺘـﻮن و ﻧﻴﻤـﻪ 361/2، وزن ﻣﻮﻟﻜﻮﻟﻲ 2O5N31H4Cﺷﻴﻤﻴﺎﻳﻲ 
 ﺳـﺎﻋﺖ در 02ﮔـﺮاد و  درﺟـﻪ ﺳـﺎﻧﺘﻲ52 ﺳـﺎﻋﺖ در 75ﻋﻤـﺮ 
 اﻳـﻦ ﺗﺮﻛﻴـﺐ، ﻣﺤﻠـﻮل در آب و .ﺑﺎﺷـﺪ ﮔﺮاد ﻣﻲ درﺟﻪ ﺳﺎﻧﺘﻲ 73
  . ﻣﺘﺎﻧﻮل اﺳﺖ
  
  
  
  
  
    etaONON ATED                    
                    O                                      
 
                     N            O                       
 
                   N                               
 
     2HN              N               N3H          
   و ﻫﻤﻜﺎرانﻣﻬﺮﺑﺎن ﻓﻼﺣﺘﻲدﻛﺘﺮ                                                 ي آزادﻛﻨﻨﺪه ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ و ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦﻫﺎ اﺛﺮ ﺿﺪﻗﺎرﭼﻲ و ﺗﺪاﺧﻠﻲ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
131ﻣﺠﻠﻪ داﻧﺸﮕﺎه ﻋﻠﻮم ﭘﺰﺷﻜﻲ اﻳﺮان                                                  4831 زﻣﺴﺘﺎن/ 94ﺷﻤﺎره / دوره دوازدﻫﻢ
 ﺑ ــﺎ ﻓﺮﻣ ــﻮل ﺷ ــﻴﻤﻴﺎﻳﻲ :  "enimalyhteiD" ON/AED -2   
 61 داﻟﺘـﻮن و ﻧﻴﻤـﻪ ﻋﻤـﺮ 231/1وزن ﻣﻮﻟﻜـﻮﻟﻲ  ،2O5N8H4C
 درﺟ ــﻪ 73ﻪ در  دﻗﻴﻘ ــ2ﮔ ــﺮاد و  درﺟ ــﻪ ﺳ ــﺎﻧﺘﻲ 52دﻗﻴﻘ ــﻪ در 
 اﻳـﻦ ﺗﺮﻛﻴـﺐ، ﻣﺤﻠـﻮل در آب و ﻣﺘـﺎﻧﻮل .ﺑﺎﺷـﺪ ﮔﺮاد ﻣـﻲ  ﺳﺎﻧﺘﻲ
  . اﺳﺖ
  
  
  
  
  
 etaONON AED                        
  
ﻦ ــــــﻪ، ﺗﻌﻴﻴــــﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌــــﻪ در اﻳـــــﺎر رﻓﺘــــ    روش ﺑﻜ
 yrotibihnI laminiM=CIM)ﻦ ﻏﻠﻈـﺖ ﻣﻬﺎرﻛﻨﻨـﺪﮔﻲ ــﻛﻤﺘﺮﻳ
 htorb noitulid orciMﺑﻮد، ﻛﻪ ﺑﻪ ﺻـﻮرت ( noitartnecnoC
ﮔﻴـﺮي از اي و ﺑـﺎ ﺑﻬـﺮه  ﺧﺎﻧـﻪ 69ﻫـﺎي اﺳـﺘﺮﻳﻞ در ﻣﻴﻜﺮوﭘﻠﻴﺖ 
 lacinilc rof eettimmoc lanoitaN)SLCCNﻫﺎي  ﺗﻮﺻﻴﻪ
   (22).اﻧﺠﺎم ﺷﺪ( dradnats yrotarobal
  اﺑﺘﺪا رﻗﺘﻬـﺎي ﺳـﺮﻳﺎل از ﺗﺮﺑﻴﻨـﺎﻓﻴﻦ ،ﺎرــﻦ ﻛ ــﺑﺮاي اﻧﺠﺎم اﻳ     
ﻫـﺎي دﻫﻨـﺪه  و ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ( ﻟﻴﺘـﺮ  ﻣﻴﻜﺮوﮔـﺮم در ﻣﻴﻠـﻲ0/700-1)
 و ﺑـﻪ ﺣﺠـﻢ ، ﺗﻬﻴـﻪ ﺷـﺪ (ﻟﻴﺘـﺮ ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم در ﻣﻴﻠﻲ  0/10-5)oN
 و ﺳـﭙﺲ دﻳـﻒ رﻳﺨﺘـﻪ ﺷـﺪ ر ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ در ﭼﺎﻫﻜﻬﺎي ﻫﺮ 001
 ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘـﺮ از ﺳﻮﺳﭙﺎﻧـﺴﻴﻮن ﻗـﺎرﭼﻲ درﻣﺎﺗﻮﻓﻴـﺖ ﺗﻬﻴـﻪ 001
 واﺣــﺪ 1×501 ﻛــﻪ ﺣــﺎوي IMPR0461ﺷــﺪه در ﻣﺤــﻴﻂ 
ﻟﻴﺘﺮ ﺑﻮد، ﺑﻪ آن اﺿﺎﻓﻪ ﺷﺪ ﺗﺎ ﺣﺠـﻢ ﻧﻬـﺎﻳﻲ  در ﻣﻴﻠﻲ ﺳﺎز ﻛﻠﻮﻧﻲ
ﻲ ــﺮل ﻣﻨﻔ ــﻦ ﻛﻨﺘ ــﻫﻤﭽﻨﻴ . ﻣﻴﻜﺮوﻟﻴﺘﺮ رﺳﻴﺪ 002ﻫﺮ ﭼﺎﻫﻚ ﺑﻪ 
ﺖ ﻛـﻪ ﺣـﺎوي  و ﻛﻨﺘـﺮل ﻣﺜﺒ ـIMPRﺎ ﺷـﺎﻣﻞ ﻣﺤـﻴﻂ ــ ـﻪ ﺗﻨﻬ ـﻛ
 ﺑﺪون دارو و ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ IMRPﺳﻮﺳﭙﺎﻧﺴﻴﻮن ﻗﺎرﭼﻲ و ﻣﺤﻴﻂ 
ﻫـﺎ در ﺳـﭙﺲ ﻣﻴﻜﺮوﭘﻠﻴـﺖ .  اﺳﺖ ﻧﻴﺰ در ﻧﻈـﺮ ﮔﺮﻓﺘـﻪ ﺷـﺪ ON
 روز در 7-01ﮔــﺮاد ﺑــﻪ ﻣــﺪت  درﺟــﻪ ﺳــﺎﻧﺘﻲ 82ﺣــﺮارت 
 و ﭘﺲ از آن ﻛﻤﺘﺮﻳﻦ ﻏﻠﻈﺘـﻲ از دارو ﻧﺪاﻧﻜﻮﺑﺎﺗﻮر ﻧﮕﻬﺪاري ﺷﺪ 
 در CIMﻛﻪ ﻫﻴﭻ ﮔﻮﻧﻪ رﺷﺪي در آن ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ، ﺑﻪ ﻋﻨـﻮان 
 ﻫﻤﭽﻨـﻴﻦ در اﻳـﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌـﻪ، اﺛـﺮ ﻧﺎﺷـﻲ از (32).ﻧﻈـﺮ ﮔﺮﻓﺘـﻪ ﺷـﺪ
 و ﺗﺮﺑﻴﻨـﺎﻓﻴﻦ ONﻫـﺎي ﺰﻣـﺎن ﻫـﺮ ﻳـﻚ از ﻛﻤـﭙﻠﻜﺲ ﻤاﺳﺘﻔﺎده ﻫ 
 ﻳـﺎ XIF ،ﺮآزﻣـﺎﻳﺶ ﺷـﺪ و ﺳـﭙﺲ ﺑـﺎ اﺳـﺘﻔﺎده از ﻓﺮﻣـﻮل زﻳ ـ
 ﻣﺤﺎﺳـﺒﻪ و xedni noitartnecnoc yrotibihni lanoitcarf
و 42). اﺛﺮ ﺗﺪاﺧﻠﻲ آﻧﻬﺎ ﻧﻴﺰ ﺑﻴﺎن ﮔﺮدﻳـﺪ ،ﺑﺎ ﺗﻔﺴﻴﺮ آن ﺑﻪ ﺷﺮح زﻳﺮ 
  (52
  
  
  
  
  tceffe citsigrenyS                  0/5 <XIF
 tceffe evitiddA            1<XIF< 0/5
  tceffe tnereffidnI                4<XIF<1
  tceffe tsinogatnA                    4>XIF
  ﻫﺎ ﻳﺎﻓﺘﻪ
 ﻳـﺎ ﻛﻤﺘـﺮﻳﻦ CIMﻫﺎي اﻳﻦ ﭘـﮋوﻫﺶ ﻛـﻪ ﺑـﻪ ﺻـﻮرت      ﻳﺎﻓﺘﻪ
و ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ ﺑﻪ ﻃﻮر ﺟﺪاﮔﺎﻧـﻪ  ON/ATEDﻏﻠﻈﺖ ﻣﻬﺎرﻛﻨﻨﺪﮔﻲ 
ﻫـﺎي درﻣـﺎﺗﻮﻓﻴﺘﻲ ﺑـﻮد، و ﻧﻴﺰ آﻣﻴﺨﺘـﻪ ﺑـﺎ ﻫـﻢ ﺑـﺮ روي ﮔﻮﻧـﻪ 
  . وار ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳﺖ ﺟﺪول
  
   ﺑﺮ روي ON/ATED ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ CIM -1ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  ﻫﺎي درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺖ ﮔﻮﻧﻪ
 ON/ATED ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ CIM  ﻫﺎي درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺖ ﮔﻮﻧﻪ
  (ﻟﻴﺘﺮ ﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻣﻴﻠﻲ)
 مﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮرم ﺟﻴﭙﺴﺌﻮ
 CCTP*(0705)
  1/52
  0/651 CCTP(9605)ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮرم ﻛﺎﻧﻴﺲ
  2/5 CCTP(3415)ﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن روﺑﺮومﺗﺮ
  ﻴﺘﻮن ﻣﻨﺘﺎﮔﺮوﻓﺎﻳﺘﻴﺲﻳﻜﻮﻓﺗﺮ
  (ﺣﻴﻮان دوﺳﺖ)
  0/526
 noitcelloc erutluC epyT naisreP=CCTP*
  
   داروي ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ ﺑﺮ روي CIM -2ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  ﻫﺎي درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺖ ﮔﻮﻧﻪ
   ﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦﺗ CIM  ﻫﺎي درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺖ ﮔﻮﻧﻪ
  (ﻟﻴﺘﺮ ﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻣﻴﻜﺮو)
 (0705)ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮرم ﺟﻴﭙﺴﺌﻮم 
 CCTP
  0/30
  0/300 CCTP(9605)ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮرم ﻛﺎﻧﻴﺲ
  0/10 CCTP(3415)ﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن روﺑﺮومﺗﺮ
  0/30  ﻴﺘﻮن ﻣﻨﺘﺎﮔﺮوﻓﺎﻳﺘﻴﺲﻳﻜﻮﻓﺗﺮ
                    O                                      
 
                     N            O                       
 
                   N                               
 
     3HC              N              C3H          
 noitanibmoc ni sronodON fo CIM                   
 +                                                                 = XIF    
 enola sronodON fo CIM                        
 noitanibmoc ni nifanibreT fo CIM                   
 
 enola nifanibreT fo CIM                        
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ﻫﺎي رﺷﺪ ﻛﺮده در ﻫﺮ رﻗﺖ از      ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ
 و در 4 ﺟﺪول ﺷﻤﺎره  ﺑﻪ ﺗﻨﻬﺎﻳﻲ درON/ATEDﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
، ﺑﺮاي 5اﺳﺘﻔﺎده ﻫﻤﺰﻣﺎن ﺑﺎ ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ در ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
ﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن ﻣﻨﺘﺎﮔﺮوﻓﻴﺘﻴﺲ و ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮرم ﺟﻴﭙﺴﺌﻮم ﻧﺸﺎن 
ﻫﺎي   ﺑﺪﺳﺖ آﻣﺪه ﺑﺮاي ﮔﻮﻧﻪXIFﻣﻘﺎدﻳﺮ . داده ﺷﺪه اﺳﺖ
  . ﻧﺸﺎن داده ﺷﺪه اﺳﺖ6ﻣﻮرد ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ در ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
 
 
 
 ﺑﺮ روي ON/AEDﻦ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ــﻨﻴﻲ ﻫﻤﭽــدر اﻳﻦ ﺑﺮرﺳ    
ﻫﺎي درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺖ آزﻣﺎﻳﺶ ﺷﺪ ﻛﻪ در ﻣﻮرد ﻫﻴﭻ ﻳﻚ از  ﮔﻮﻧﻪ
 اﺛﺮ ﺿﺪ ﻗﺎرﭼﻲ ﻗﺎﺑﻞ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺒﻮد و در ،ﻫﺎي ﻗﺎرﭼﻲ ﮔﻮﻧﻪ
  . ﺗﻤﺎم رﻗﺘﻬﺎ، رﺷﺪ ﻗﺎرچ دﻳﺪه ﺷﺪ
  
  
  
  
  
  
  
  
  ﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ  ﮔﻮﻧﻪXIFﻣﻘﺎدﻳﺮ  -6ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  (ﻟﻴﺘﺮ ﻣﻴﻜﺮوﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ)XIF  ﻫﺎي درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺖ ﮔﻮﻧﻪ
  ﻴﻜﺮوﺳﭙﻮرم ﺟﻴﭙﺴﺌﻮم ﻣ
 CCTP (0705)
  1/42
  1/54 CCTP(9605)ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮرم ﻛﺎﻧﻴﺲ
  6/52 CCTP(3415)ﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن روﺑﺮومﺗﺮ
  1/94  ﻴﺘﻮن ﻣﻨﺘﺎﮔﺮوﻓﺎﻳﺘﻴﺲﻳﻜﻮﻓﺗﺮ
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  
  ﺑﺤﺚ
در ( ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ)ONدﻫﺪ ﻛﻪ      اﻃﻼﻋﺎت ﻣﻮﺟﻮد ﻧﺸﺎن ﻣﻲ
ﺶ ﻫﺎي ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻧﻘ ﺳﺎزي ﻃﻴﻒ وﺳﻴﻌﻲ از آﻧﺰﻳﻢ ﻏﻴﺮ ﻓﻌﺎل
 ﺳﺒﺐ ﺗﻮﻗﻒ ﺗﻨﻔﺲ ﺳﻠﻮل و ﺗﻐﻴﻴﺮ در ﻋﻤﻠﻜﺮد ON (62و 42).دارد
  ﻫﺎي درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺖ  و ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ در اﺳﺘﻔﺎده ﻫﻤﺰﻣﺎن ﺑﺮ روي ﮔﻮﻧﻪON/ATED ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ CIM -3ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
ﻣﺎن  در اﺳﺘﻔﺎده ﻫﻤﺰON/ATEDﻛﻤﭙﻠﻜﺲ  CIM  ﻫﺎي درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺖ ﮔﻮﻧﻪ
  (ﻟﻴﺘﺮ ﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻣﻴﻠﻲ)ﺑﺎ ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ
 ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ در اﺳﺘﻔﺎده ﻫﻤﺰﻣﺎن ﺑﺎ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ CIM
   (ﻟﻴﺘﺮ ﮔﺮم ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ ﻣﻴﻠﻲ)ON/ATED
  0/30  0/913 CCTP (0705)ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮرم ﺟﻴﭙﺴﺌﻮم 
  0/700  0/910 CCTP(9605)ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮرم ﻛﺎﻧﻴﺲ
  0/60  0/526 CCTP(3415)ﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن روﺑﺮومﺗﺮ
  0/30  0/213  ﻓﻴﺘﻴﺲﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن ﻣﻨﺘﺎﮔﺮو
 
  ﻫﺎي ﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن ﻣﻨﺘﺎﮔﺮوﻓﻴﺘﻴﺲ و ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮروم ﺟﻴﭙﺴﺌﻮم ﺑﺮ روي ﮔﻮﻧﻪON/ATEDﻫﺎ در رﻗﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ  ﺗﻌﺪاد ﻛﻠﻮﻧﻲ -4ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
 ON/ATEDرﻗﺘﻬﺎي ﺳﺮﻳﺎل ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ 
  ﮔﻮﻧﻪ درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺖ
ﮔﺮم   ﻣﻴﻠﻲ5
  ﻟﻴﺘﺮ ﺑﺮ ﻣﻴﻠﻲ
  2/5
  "
  1/52
  "
  0/526
  "
  0/213
  "
  0/651
  "
  0/870
  "
  0/930
  "
  0/910
  "
  0
  "
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   861  81  5  0  0  ﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن ﻣﻨﺘﺎﮔﺮوﻓﻴﺘﻴﺲ
  ﺷﻤﺎرش
ﺮﻗﺎﺑﻞ ﻏﻴ
  ﺷﻤﺎرش
  
  "
  
  "
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ 
  ﺷﻤﺎرش
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   821  43  21  0  0 CCTP(0705)ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮروم ﺟﻴﭙﺴﺌﻮم
  ﺷﻤﺎرش
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ 
  ﺷﻤﺎرش
  
  "
  
  "
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ 
  ﺷﻤﺎرش
  ﻫﺎي ﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن ﻣﻨﺘﺎﮔﺮوﻓﻴﺘﻴﺲ و   ﺑﺮ روي ﮔﻮﻧﻪﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ+ON/ATEDﻫﺎ در رﻗﺘﻬﺎي ﻣﺨﺘﻠﻒ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ  ﻠﻮﻧﻲﺗﻌﺪاد ﻛ -5ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
  ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮروم ﺟﻴﭙﺴﺌﻮم
 (ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ+ON/ATED)ﺳﺮﻳﺎلرﻗﺘﻬﺎي 
  ﮔﻮﻧﻪ درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺖ
  2/5
ﮔﺮم ﺑﺮ  ﻣﻴﻠﻲ
  ﺘﺮﻟﻴ ﻣﻴﻠﻲ
  1/52
  "
  0/526
  "
  0/213
  "
  0/651
  "
  0/870
  "
  0/930
  "
  0/910
  "
  0
  "
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   18  85  25  09  02  5  0  0  ﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن ﻣﻨﺘﺎﮔﺮوﻓﻴﺘﻴﺲ
  ﺷﻤﺎرش
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ   991  782  92  7  0  0 CCTP(0705)ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮروم ﺟﻴﭙﺴﺌﻮم
  ﺷﻤﺎرش
  
  "
ﻏﻴﺮﻗﺎﺑﻞ 
  ﺷﻤﺎرش
   و ﻫﻤﻜﺎرانﻣﻬﺮﺑﺎن ﻓﻼﺣﺘﻲدﻛﺘﺮ                                                 ي آزادﻛﻨﻨﺪه ﻧﻴﺘﺮﻳﻚ اﻛﺴﺎﻳﺪ و ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦﻫﺎ اﺛﺮ ﺿﺪﻗﺎرﭼﻲ و ﺗﺪاﺧﻠﻲ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
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ﻫﺎي  ﺷﺪن ﮔﺮوه ﻫﺎ، ﭘﺮاﻛﺴﻴﺪه ﺷﺪن ﻟﻴﭙﻴﺪﻫﺎ و اﻛﺴﻴﺪه ﭘﺮوﺗﺌﻴﻦ
  (62-82).ﮔﺮدد ﺳﻮﻟﻔﻴﺪرﻳﻞ ﻣﻲ
دآﻣﻴﻨﻪ ﻛﺮدن ﺑﺎزﻫﺎ و ﺷﻜﺴﺘﻦ زﻧﺠﻴﺮه     ﻫﻤﭽﻨﻴﻦ از راه 
رﺳﺪ   ﻛﻪ ﺑﻪ ﻧﻈﺮ ﻣﻲ(92و 62)ﮔﺮدد ﻫﺎ ﻣﻲ  ﺑﺎﻋﺚ اﻧﻮاع ﺟﻬﺶAND
ﺗﻮاﻧﺪ ﺳﺒﺐ  ﻫﺎﻳﻲ اﺳﺖ ﻛﻪ ﻣﻲ  اﻋﻤﺎل و ﻣﻜﺎﻧﻴﺴﻢﺑﺎ اﺟﺮاي ﭼﻨﻴﻦ
ﻛﺸﺘﻪ ﺷﺪن و از ﺑﻴﻦ رﻓﺘﻦ ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﻳﻮﻛﺎرﻳﻮت و از ﺟﻤﻠﻪ 
  . ﻫﺎ ﺑﺸﻮد ﺳﻠﻮﻟﻬﺎي ﻗﺎرچ
ﻫﺎي ﻗﺒﻞ،   در ﮔﺰارشON    اﺛﺮات ﺿﺪﻗﺎرﭼﻲ و ﺿﺪاﻧﮕﻠﻲ 
ﺑﺎ اﻳﻦ ﻫﻤﻪ، ﺑﻪ ﻋﻠﺖ ﻣﺸﻜﻼﺗﻲ ﻛﻪ در اﺳﺘﻔﺎده . ﺛﺎﺑﺖ ﺷﺪه اﺳﺖ
ل و ﻧﻴﻤﻪ ﻋﻤﺮ  و آن ﻫﻢ ﺑﻪ ﻣﻮﺟﺐ ﻧﺎﭘﺎﻳﺪاري ﻣﻮﻟﻜﻮONاز 
ﺑﺴﻴﺎر ﻛﻮﺗﺎه آن وﺟﻮد دارد، در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﺳﻌﻲ ﺷﺪ ﺗﺎ اﺛﺮات 
 ﺑﻪ ﻧﺎﻣﻬﺎي ONﺿﺪﻗﺎرﭼﻲ دو ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ آزاد ﻛﻨﻨﺪه 
 ﻛﻪ ﻣﺰاﻳﺎي ﺑﺮرﺳﻲ  ﺑﺮرﺳﻲ ﺷﻮد،ON/AED و ON/ATED
 ﺷﺎﻣﻞ آزادﺳﺎزي واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ،اﺛﺮات ﺿﺪﻗﺎرﭼﻲ اﻳﻦ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ
 ON و ﻧﻴﻤﻪ ﻋﻤﺮ ﺑﺎﻻﺗﺮ آن در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﻣﻮﻟﻜﻮل ONزﻣﺎن 
  . ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
دﻫﺪ ﻛﻪ اﺛﺮ      ﻧﺘﺎﻳﺞ ﺑﺪﺳﺖ آﻣﺪه در اﻳﻦ ﻣﻄﺎﻟﻌﻪ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ
 ﺑﺮ روي ONﻛﺸﻲ ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ آزاد ﻛﻨﻨﺪه  ﻣﻤﺎﻧﻌﺖ ﻛﻨﻨﺪﮔﻲ و ﻗﺎرچ
ﻫﺎي درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺘﻲ در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ ﺑﺴﻴﺎر ﻛﻤﺘﺮ  ﮔﻮﻧﻪ
ﻗﺎﺑﻞ ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ ( ycnetoP)ﺑﻮده و از ﻧﻈﺮ ﺗﻮان
  . ﺑﺎﺷﺪ ﻧﻤﻲ
ﺮ دارو و ــﻲ، در ﺑﺮاﺑــدرﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺘﻒ ــﻫﺎي ﻣﺨﺘﻠ     ﮔﻮﻧﻪ
ﺑﺎ . ﺪــاﻧ ، ﺣﺴﺎﺳﻴﺖ ﻧﺸﺎن دادهONﻛﻤﭙﻠﻜﺲ آزاد ﻛﻨﻨﺪه 
ﻮد ﻛﻪ ــﺷ  ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﻲ1ﻣﺮاﺟﻌﻪ ﺑﻪ ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
، ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮروم (ﺣﻴﻮان دوﺳﺖ) ﻮن ﻣﻨﺘﺎﮔﺮوﻓﻴﺘﻴﺲــﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘ
 و ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮروم ﺟﻴﭙﺴﺌﻮم( ﺣﻴﻮان دوﺳﺖ) ﻛﺎﻧﻴﺲ
م ﻛﻪ اﻧﺴﺎن در ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ ﺑﺎ ﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن روﺑﺮو( دوﺳﺖ ﺧﺎك)
 از ﺧﻮد ONﺗﺮي را ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ  دوﺳﺖ اﺳﺖ، ﺣﺴﺎﺳﻴﺖ ﺑﻴﺶ
  . ﺪﻨدﻫ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ
ﺟﺪول )ﻫﺎ ﻦ ﺑﺮ روي درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺖــﺮ ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴــدر ﻣﻮرد اﺛ    
ﻫﺎ  ﻛﻪ ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮرومﺗﻮان اﻳﻦ ﻃﻮر ﻧﺘﻴﺠﻪ ﮔﺮﻓﺖ  ﻣﻲ( 2ﺷﻤﺎره 
 ﺣﺴﺎﺳﻴﺖ ،ﻫﺎ در ﺑﺮاﺑﺮ دارو و ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ﻧﺴﺒﺖ ﺑﻪ ﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن
 وﻟﻲ در ،ﺪﻨدﻫ ﺗﺮ ﺟﻮاب ﻣﻲ ﺎن آﺳﺎنو ﺑﻪ درﻣﺗﺮي دارﻧﺪ  ﺑﻴﺶ
   (13و 03و52).دﻫﻨﺪ ﻪ ﻣﻲﻫﺎ ﻧﺘﺎﻳﺞ ﻣﺘﻔﺎوﺗﻲ را اراﻳ  ﻣﻘﺎﻟﻪ،داﻳﻦ ﻣﻮر
ﻣﻘﺎﻳﺴﻪ آن ﺑﺎ ﺟﺪاول  و 3ﺑﺎ ﻣﺮاﺟﻌﻪ ﺑﻪ ﺟﺪول ﺷﻤﺎره     
آﻳﺪ ﻛﻪ در ﻫﻤﻪ ﺣﺎل  ، اﻳﻦ ﻧﺘﻴﺠﻪ ﺑﺪﺳﺖ ﻣﻲ2و 1ﺷﻤﺎره 
 ﺗﺎﺛﻴﺮ ﻣﺜﺒﺖ داﺷﺘﻪ ON/ATED ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ ﺗﻮاﻧﺴﺘﻪ اﺳﺖ روي
ﺷﻮد   در ﺣﺎﻟﻲ ﻛﻪ ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻣﻲ،را ﭘﺎﻳﻴﻦ ﺑﻴﺎورد CIMﺑﺎﺷﺪ و 
ﻒ روي داروي ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ ﺗﺎﺛﻴﺮ  در ﻣﻮارد ﻣﺨﺘﻠON/ATED
  . ﮕﻴﺮي ﻧﺪاردﭼﺸﻤ
ﻛﺸﻲ   اﺛﺮ ﻗﺎرچ5و 4    ﺑﺎ ﻣﺮاﺟﻌﻪ ﺑﻪ ﺟﺪاول ﺷﻤﺎره 
ﺗﻌﺪاد ) و دارو ﺑﺎ ﻋﺪم رﺷﺪ ONﻛﻤﭙﻠﻜﺲ ( edicignuf)
، ﭼﺸﻤﮕﻴﺮ و ﻗﺎﺑﻞ ﻣﺸﺎﻫﺪه اﺳﺖ و واﺑﺴﺘﻪ ﺑﻪ ﻏﻠﻈﺖ (0=ﻛﻠﻮﻧﻲ
 در اﺳﺘﻔﺎده ﺗﻮام آن دو ﻧﻴﺰ اﺛﺮ ﺗﺪاﺧﻠﻲ. ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
 روي ﻛﻤﺘﺮﻳﻦ ﻏﻠﻈﺖ ﻛﺸﻨﺪﮔﻲ ﻗﺎرچ ﻗﺎﺑﻞ ،(noitcaretni)
ﻣﺸﺎﻫﺪه ﺑﻮده ﻛﻪ ﺑﺎﻋﺚ ﻛﺎﻫﺶ آن ﺷﺪه اﺳﺖ و از آﻧﺠﺎ ﻛﻪ 
روﻧﺪ اﺛﺮ آن دو روي ﻗﺎرچ در دو ﻣﺴﻴﺮ ﺟﺪاﮔﺎﻧﻪ ﺑﻮده، اﻳﻦ اﺛﺮ 
   . ﺑﺎﺷﺪ ﺑﻴﻨﻲ ﻣﻲ ﻗﺎﺑﻞ ﭘﻴﺶ
ﺗﻮام از ﻛﻤﭙﻠﻜﺲ اﺳﺘﻔﺎده ﺑﺎ  6    ﻣﻄﺎﺑﻖ ﺟﺪول ﺷﻤﺎره 
ﻫﺎي ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮروم   و ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ در ﻣﻮرد ﮔﻮﻧﻪON/ATED
ﻛﺎﻧﻴﺲ و ﻣﻴﻜﺮوﺳﭙﻮروم ﺟﻴﭙﺴﺌﻮم و ﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن 
، اﺛﺮ 1<XIF<4ﻣﻨﺘﺎﮔﺮوﻓﻴﺘﻴﺲ وارﻳﺘﻪ ﻣﻨﺘﺎﮔﺮوﻓﻴﺘﻴﺲ ﺑﻪ دﻟﻴﻞ 
 در ﻣﻮرد ﺗﺮﻳﻜﻮﻓﻴﺘﻮن روﺑﺮوم .ﺷﻮد ﻪ ﻣﻲــ ﻧﺘﻴﺠtnereffidni
 tsinogatnAﻞ اﺛﺮ ﺑﻪ ﺻﻮرت ـ، ﺗﺪاﺧ>XIF4ﺑﻪ دﻟﻴﻞ 
  . ﺑﺎﺷﺪ ﻣﻲ
 داراي ONدﻫﻨﺪ ﻛﻪ  ﻫﺎ ﻧﺸﺎن ﻣﻲ روي ﻫﻢ رﻓﺘﻪ، اﻳﻦ ﻳﺎﻓﺘﻪ    
اﺛﺮ ﺿﺪ درﻣﺎﺗﻮﻓﻴﺘﻲ اﺳﺖ وﻟﻲ در اﺳﺘﻔﺎده ﻫﻤﺰﻣﺎن آن ﺑﺎ 
ﻣﺸﺎﻫﺪه ﻧﺸﺪ و ﻛﺸﻲ در ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ  ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ، اﻓﺰاﻳﺶ اﺛﺮ ﻗﺎرچ
ﺮ ﻗﺎﺑﻞ ﺗﻮﺟﻪ ــ، ﺗﻐﻴﻴONﺮ ــﺖ ﺗﺎﺛﻴــﻦ ﺗﺤــ ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴCIM
، در ﺣﺎﻟﻲ ﻛﻪ ﺑﺮ ﻋﻜﺲ. (3و 2ﻫﺎي ﺷﻤﺎره  ﺟﺪول)ﻧﺸﺎن ﻧﺪاد
ﺮ و ــﺶ اﺛــ اﺛﺮ ﮔﺬاﺷﺘﻪ و ﺳﺒﺐ اﻓﺰاﻳON ﺑﺮ ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ
 ﻛﻪ ﻋﻠﺖ آن (3و 1ﻫﺎي ﺷﻤﺎره  ﺟﺪول) ﺷﺪه اﺳﺖCIMﺶ ــﻛﺎﻫ
ﺪ روﻧﺪ اﺛﺮ ﺗﺮﺑﻴﻨﺎﻓﻴﻦ روي ﻏﺸﺎء ﺳﻠﻮﻟﻲ ﻗﺎرچ ﺑﺎﺷﺪ ــﺗﻮاﻧ ﻣﻲ
ﺖ از ﺑﻴﻮﺳﻨﺘﺰ ارﮔﻮﺳﺘﺮول ﻛﻪ از اﺟﺰاي ــﻛﻪ ﺑﺎ ﻣﻤﺎﻧﻌ
ﻧﻘﺺ در ﺳﺎﺧﺘﺎر ﺳﺎﺧﺘﻤﺎن ﻏﺸﺎء ﺳﻠﻮل ﻗﺎرچ اﺳﺖ، ﺳﺒﺐ 
 ﺑﻪ داﺧﻞ ﺳﻠﻮل ﻗﺎرچ ONﺷﻮد ﻛﻪ ﺑﻪ ﺗﺒﻊ آن، ورود  ﻏﺸﺎء ﻣﻲ
 ONﺗﺴﻬﻴﻞ ﺷﺪه و ﺳﺒﺐ اﻓﺰاﻳﺶ اﺑﺮاز اﺛﺮ ﺿﺪﻗﺎرﭼﻲ 
  (81).ﺷﻮد ﻣﻲ
 ﺲﻜﻠﭙﻤﻛ ﻲﻠﺧاﺪﺗ و ﻲﭼرﺎﻗﺪﺿ ﺮﺛا ﻦﻴﻓﺎﻨﻴﺑﺮﺗ و ﺪﻳﺎﺴﻛا ﻚﻳﺮﺘﻴﻧ هﺪﻨﻨﻛدازآ يﺎﻫ                                                ﺮﺘﻛدﻲﺘﺣﻼﻓ نﺎﺑﺮﻬﻣنارﺎﻜﻤﻫ و   
                 ناﺮﻳا ﻲﻜﺷﺰﭘ مﻮﻠﻋ هﺎﮕﺸﻧاد ﻪﻠﺠﻣ                                           ﻢﻫدزاود هرود                        / هرﺎﻤﺷ49 /ﻣز نﺎﺘﺴ1384   134
ﻪﺠﻴﺘﻧ يﺮﻴﮔ  
ﻳﺎﺘﻧ ﻪﺑ ﻪﺟﻮﺗ ﺎﺑ    ــﺳﺪﺑ ﺞــﻣآ ﺖــﻳا رد هﺪــﻫوﮋﭘ ﻦــ ﺶ
ﻴﻨﭼــﻲﻣ ﺮﻈﻧ ﻪﺑ ﻦ ﺲﻜﻠﭙﻤﻛ ﻲﻌﺿﻮﻣ فﺮﺼﻣ ﻪﻛ ﺪﺳر  يﺎﻫ
 هﺪﻨﻨﻛ دازآNO)32(ﻲﻣ  ﻮﺗﻧاﻜﻳ ﺪــهار زا ﻲ  نﺎﻣرد يﺎﻫرﺎﻛ
ﺖﻧﻮﻔﻋ ﻳاﺮﺑﺎﻨﺑ ﺪﺷﺎﺑ ﻲﺘﻴﻓﻮﺗﺎﻣرد يﺎﻫــﻓﺎﻳ ﻦﺘﺲﻜﻠﭙﻤﻛ ﻦ  يﺎﻫ
 هﺪﻨﻨﻛ دازآNOيﻮﻗ  ﺗــﻣﺎﻧﺮﺑ رد ،ﺮــﺶﻫوﮋﭘ ﻪ ﻫــ يﺪﻌﺑ يﺎ
دراد راﺮﻗ هوﺮﮔ ﻦﻳا .ﺒﻧ سﺮﺘﺳد ردـﻬﺷﻮﺳ ندﻮـــ يﺎ
ﻧﺎﺘﺳاــﺶﻴﺑ داﺪﻌﺗ ﺎﺑ دراﺪ ﻴﻧ و ﺮﺗـهرﺎﻤﺷ ﺎﺑ ﺰ  دراﺪﻧﺎﺘﺳا يﺎﻫ
ATCC)American Type Culture collection( دوﺪﺤﻣ ،
ﺲﻜﻠﭙﻤﻛ ندﻮﺑ رﺪﻘﻧاﺮﮔ ،راﺪﻘﻣ ندﻮﺑ آ يﺎﻫ  هﺪﻨﻨﻛ داﺰNO ﺰﻴﻧ و 
ﺲﻜﻠﭙﻤﻛ زا ﻲﻜﻳ هﺎﺗﻮﻛ رﺎﻴﺴﺑ ﺮﻤﻋ ﻪﻤﻴﻧ ﺎﻫ)DEA/NO ( رد ﻪﻛ
دﻮﺒﻧ ﻲﺑﺎﻳزرا ﻞﺑﺎﻗ دﻮﺟﻮﻣ ﻂﻳاﺮﺷ، و راﺬﮔﺮﻴﺛﺎﺗ ﻞﻣاﻮﻋ زا 
ﻲﻣ رﺎﻤﺷ ﻪﺑ ﻪﻌﻟﺎﻄﻣ ﻦﻳا رد هﺪﻨﻨﻛ دوﺪﺤﻣ ﺪﻨﺘﻓر.  
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Abstract 
    Background & Aim: NO(Nitric Oxide) is a lipophilic molecule which acts as a cytotoxic and mediator in the body. Also, 
NO has a role in cellular defense and its high concentration causes inhibition of growth and death of microorganisms such 
as fungi. This experimental study was designed to search the antidermatophilic effects of NO donors and their probable 
interactions with terbinafin.   
    Material & Method: The method used in this study was determination of MIC(Minimum Inhibitory Concentration) in 
microdilution broth as per NCCLS(National Committee for Clinical Laboratory Standards) recommendations.  
    Results: The results showed that inhibitory and cidal effects of NO donor complex on dermatophytes are significant. In 
comparison with terbinafin, its potency is very low and fungicidal effects of both are dependent on their concentration. The 
zoophilic and geophilic species are more sensitive to either terbinafin or DETA/NO(Diethylen triamine nitrite) than  
antropophilic ones. The interaction between DETA/NO and terbinafin for microsporom canis, microsporom gypseum, and 
trichophyton mentagropytes(non-antropophilic species) is because 1<FIX<4 is indifferent and for trichophyton 
rubrum(antropophilic) is because FIX>4 is antagonist. As a result of short half-life of DEA/NO(Diethyl amine nitrite), no 
effects were observable in this study.   
    Conclusion: Considering the obtained results and the literature, it seems that topical usage of NO donor complexes can 
be a useful treatment for dermatophitic infections.  
 
 
 
 
Key Words:     1) Dermatophytes      2) Terbinafin   
 
                         3) NO Donor Complexes, DETA/NO, DEA/NO 
 
                    
 
 
 
 
 
 
 
                
I) Assistant Professor of Medical Mycology. Iran University of Medical Sciences and Health Services. Tehran, Iran. (*Corresponding Author) 
II) Assistant Professor of Biochemistry. Iran University of Medical Sciences and Health Services. Tehran, Iran.  
III) MS in Medical Mycology. 
IV) PhD in Pharmacology. 
V) MS in Microbiology. 
